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一 時的動脈 クリ ッ ピ ン グの 血 管， 特に 内膜 に 及 ぼす影響 を走査電顕と透過電顕 を用 い 検索し た． 締
挟力が 120g の Heifetz ク リ ッ プ で W ista r系 ラ ッ トの 総頸動脈 を 30分間ク リ ッ ピン グ し， ク リ ッ ピ ング
開放直後， 1， 3， 6， 24時間後お よ び 3， 5t 7， 14， 30 日後 に 標本を採取 した
．
クリ ッ ピ ン グ部位で は
完全に 内皮細胞は剥脱 し， 露出し た内皮下組織に 血小板が付着し， 強い 内膜損傷 が起き て い た． 3 日後 に
周辺 正 常内皮細胞 の 増殖 に よ る修復が み られ， 7 日後に は損傷部 は再生内皮細胞 に よ り完全に 被覆さ れて
い た． 幼 若な再生内皮細胞の 特徴 と し て， そ の 内腱面 に 多数の 微絨毛様突起が観察さ れ た． そ の 直径は
100へ 150n m であ り， 長 さは 0．2へ 1〆 m であ っ た ． 細胞内で は粗面小胞凧 ゴ ル ジ装置が発達 し， 遊離 リ
ボゾ ー ム が 豊富に 存在 して い た が ， W eibeトP alade 小体お よび pin o cytotic vesicle の数 は少 なか っ た ． 細
胞の 成熟と 共に ， W eibel－Palade 小軋 pino cytotic v e sicle の 数は増加 し， 微絨毛様突起およ び遊離リボ ゾ ー
ム ， 粗面小 胞体， ゴ ル ジ装置 は減少し てい た
．
14日後 に は微絨毛様突起 はほ とん どみ られ なくな り， 30 日
後 に は正 常内皮細胞の みが 観察され た ． 以上 ， 一 時的動脈 クリ ッ ピン グ に よ り内膜損傷が起 こ るが ， 大き
な血栓形成や動脈硬化 へ の進展 を見る こ と な しに 約 14日間 で損傷 がほ ぼ修復さ れ る こ と が示 さ れた
．
そ の
修復過程で ， 幼君内皮細胞か ら成熟内皮細胞 へ の移行が観察さ れ た．
Key w o rds te mporary clip ping，fin e str uctu re， e ndothelial da m age， r ege nera－
tio n， micr o villo u sproje ctio n s
血 管外科に お い て， ク リ ッ プ を用 い 一 時的 に 血流を
遮断する操作 くte mpo r a ry clippingl は よ く行わ れ，
脳神科外科 に お い て も， 特に 血 管吻合術の 際に は必要
不可欠で ある
．
しか し， 血管 は こ の ク リ ッ ピ ン グ に よ
りある 程度 の 血管損傷 を き た す こ と が 認 め ら れ て お
り， 内皮細胞 の剥脱 ， 露出した 内皮下組織 へ の 血小板
の 付着等の内膜 の 損傷 が 主 に 走査電顕 で 示 さ れ て い
る1ト11ン
．
これ ら の 内膜損傷の 結果と して血栓や動脈硬
化性病変に よ る血管の 狭窄や閉塞が危惧 され る が， 損
傷後の 過程 を経時的に 観察し た報告は著 しく 限られ ，
Dujo v ny ら7壌 よ び Thu rsto nら4，に よ る 走 査電顕 で
の報告しか な い ．
本研究 で は， ラ ッ ト の 総頸動脈 を ク リ ッ プで 一 時的
に遮断し， テ ン ポ ラ リ ー ． ク リ ッ ピ ン グ の 血管， 特 に
内膜に 及 ぼす 影響 を走査電顕 と透過電顕 を用 い 経時的
に 30日間にわ た り検索 した．
材料 お よ び方法
体重 200旬 300g の W ista r系 ラ ッ ト33 匹 を使 用 し
た． ウ レ タ ン 1m gノg腹腔内注射 に よ る麻酔下 に 無菌
的に 総頸動脈 を露出し， 両側頸動脈 を 一 時的に ク リ ッ
ピ ン グ し た． ク リ ッ ピ ン グ に は ブ レ ー ド の 幅 が 1．5
m m で ， 長さ が 8 m m の Heifetz ク リ ッ プ を用 い ， ブ
レ ー ドの 基部 よ り 4 m m の 位置 で ク リ ッ ピ ン グ し た．
ク リ ッ プ の 締挟力 を ト ラ ン ス ジ ュ ー サ く日本光電 F D
ピ ッ ク ア ッ プ S B－1 Tl お よ び， ひ ずみ ． 圧 力計用 前置
増幅器 く日本光電 R P－3うを用 い 測定 した． ブ レ ー ドの
先端 が約 1 m m 開 く の に 要す る力 は 図1 に 示 す 如く
ブ レ ー ドの 基部か ら先端 に か け て指数的に 減少 し， 基
部よ り 4m m に お け る締挟力 は約 120g で あ る ． ク
リ ッ ピン グ時間は 30分間と し， 開放直後， 1， 3， 6，
24時間後， 3， 5， 7， 14， 30日後 に ク リ ッ ピ ン グ部
A bbreviations こM V P， micro villo u spr oje ctio n．
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位 の 血 管標本 を採取 した ． 標本数 は， 各時期 に お い て，
走査電顕 用 に 2 旬 3個， 透過電顕用 に 2個 で あ る． 走
査電顕用 の 標本の 場合， 麻 酔下 に 開胸 し， 右心 房 を切
除後， 左心室 よ り0．1 Mカ コ ジ ル 酸塩緩衝 2．5％グ ル
タ ー ル アル デ ヒ ド液 くpH 7．4， 4
0
Clを 120m mHg の
圧力で 100ml濯流し， 直ち に 標本 を採取 し た． さ らに
同固定液 で 90分間固定 し， 同緩衝 2％ オス ミ ウム 酸液
で 90分間後固定 を行 っ た ． 固定後， エ タ ノ ー ル 系列で
脱水 し， 最後 に 99％酢酸イ ソ ア ミ ル で アル コ ー ル を置
換 し， 臨界点乾燥 を行 っ た ． 標本 を長軸方向に 半切 し，
カ ー ボ ン ， 白金に よ る表面蒸着 を行 い ， 走査電 子 顕微
鏡 く日本電子JE M－100 B型ユ で観察 し た． 透過 電顕
用 の 標本の 場合に は， 開胸 後， 左 心 室よ り 2．5％ グル
タ ー ル アル デ ヒ ド を 10 ml注入 し， 直ち に 標本 を採取
した
．
その 後 ， 走査電頻用 の 標本 と同様 に 前固定， 後
固定 し， 脱水後， M olle nha u e r121の 方法 に よ り エ ボ ン ．
ア ラル ダイ トで包埋 した． 血 管長軸方向に 超薄切片 を
作製 し， 酢酸 ウ ラ ニ ー ル と鉛の 二重染色 を行い ， 電子
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D ista n c efr o mhe e1
0r Clip くm 呵
Fig．1． T he o c clu siv e pre ss u re at e a ch dista nce
fr o mhe elto top ofthe clip．
T he pre ss u r ethat w a s able to ope nthe clipl m m
at the m e a su ring point w a s u sed to defin ethe
O C Clu siv epr es su re．
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1 ． 走査電頭像
正常の 内皮細胞は， 辺 緑 ヒ ダ で 画 さ れ た扁 平 紡錘形
を呈し， 血 管の 長軸方向に 沿 っ て 規則正 し い 配列を示
す く図 2－Aう． 各細胞の 中央 は核に よ る膨 隆 を示 し， 表
面は ほ ぼ 平滑 で あ る が， 強 拡 大 で は pin o cytotic
v esicle に よ る 多数の mic r opo r eが 認め られ る く図2一
別 ．
2 ． 透過 電頭像
内皮細胞のj乳 胞体は扁平 な紡錘形 を呈 す る． 胞体
内に は 多数の pino cytotic v esicle が 細胞膜 に 接 して
みら れ， 糸粒体や 粗面小胞体等の 細胞内小器官 の 他
血 管内皮細胞 に 特徴的 と さ れ る W eibel－Palade 小
体1 3jが多数 みら れ る． 細胞基底部， 細胞相互接触部付近
の細胞質に は少量 の 線維 が存在す る． 隣接 す る細胞間
はinter m ediate ju n ctio nも し く はtightju n ctio nで
結ばれ， 複維なinterdigitatio nを示 し， 内腔面 に は辺
緑ヒ ダを形成 す る． 内皮細胞は基 底膜 を有 し， 少量 の
内皮下結合組織 が ある ． 内弾性板が あ り， 中膜は 平滑
筋細胞 と太 い 弾性板が層状に 配列す る．
I工． ク リ ッ ピ ン グ開放直後 へ 24時間
1 ． 走査 電顕像
ク リ ッ ピ ン グ部位 に 一 致 し， 約 0．3旬 0．5m m の 幅
で 帯状の 内皮細胞の 剥離脱落が み られ る く図3－Aう． そ
の 辺 緑よ り 更 に 0．25ノ ー 0．35m m の 範囲内に ， 不 規則
な内皮細胞の 剥離脱落があり， 残存する 内皮細胞 も著
明な挫滅 を示 す． 内皮細胞が剥離 した部分 で は， 表面
粗な板状構造を なす 内皮下組織が露出し， その 上 に 血
小 板が付着 して い る く図3．即 ．
2 ． 透過電顕像
内皮細胞の 剥離部位 で は， 内皮下組織が僅か に 残存
し， その 上 に 数層の 血 小板の 付着が認め られ る く図 3－
Cう． 内弾性板 の 断裂は ない ． 中腰 で は， 多くの 平滑筋
細胞が著明 な変性壊死 を示 して い る ．
3時間後 か ら 内腔表面 に 白血 球の 遊走 が み ら れ る
Fig． 2． Co ntroIspe cim ens．
A二 Sc a n ni g electron microgr aphくS E叩 ofthe e ndothelials u rfa c e sho ws m a rgin al
foldくa rr o w sl， a nd n u cle a r n u cle arprotru sio n sくa rr o wheadl． T he e ndothelialc ells
a re orie nted pa r allelto thelo ng a xis ofthe arte ry． x l，150．
Bこ Higher m agnific atio n ofthe e ndothelialc e11s． A la rge n u mbe r ofmicr opor esis
Obs e rved at the su rfa c e ofthe e ndothelial cells． Ar rows indic ate m a rgin al fold．
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が， その 他の 所見 は 24 時間後ま で 上 述の 所見 を維持す
る．
1Il． ク リ ッ ピ ン グ開 放 後3 日
1 ． 走査 電顕 像
内皮細胞剥離部は い ぜ ん と し て血 小板 に 覆わ れ て い
るが， そ の 周辺 部位 に 異常な細胞群が み られ る ． これ
らの 細胞 は多角形な い しは短紡錘形を な し， 中央の 膨
隆が著明 で ある． 細胞の 配列 は不規則 で ， 細胞間に は
辺緑ヒ ダが なく ， 多数の 裂隙を認め る く図 4－A， 即 ．
細胞表面 に は 微絨毛様突起 くmic ro villo u s pr oje c－
C
tio n， M V Pj が認め ら れ， 細胞 の 中央部に 密生 して い
る ． 正 常内皮細胞 で み られ た mic r opo r eは ほ とん どみ
られ な い く図 4－CI．
2 ． 透過電顕像
上述の 内皮細胞剥離部 に 隣接 して 存在す る異常な細
胞は ， 内腔 へ 膨 降し た立方形 をな し， 大型 の 核を持 つ
く図4－ DI． 胞体内 に は遊離リ ボ ゾ ー ム が豊富で， 粗 面小
胞体， ゴ ル ジ装置が良く発 達 して い るが ， pin o cytotic
V e Sicle は少な く ， Weibel－Palade ノJl体は み られ な い ．
細胞表面 に は M VP が あ り， その 直径 は100へ 15On m
Fig． 3． Im m ediately after te mpo r a ry clipping．
Aこ Ve ry lo w m agnific atio n micrograph ofthe lumin al su rfac e． Endothelial c ell
de squ a m atio n a r e aく1a rge a rr o wldisplaysthe site ofthe clip． S E MX 140．
Bこ H ighe r m agnific atio n vie w of Fig． 3－A ． Expo s ed s ube ndothelial tiss ue is
C O V e rd with platelets． S E Mxl，150．
Cこ Tra n s mission ele ctro n mic rogr aph ofthe clip pl ng Site sho w s an ad he sio n of a
fe wlaye r s of plateletsくPlo nthe e xpo sed sube ndotheliu m and a dege n e ratio n of
m edials m o oth m u scle c ells． xlO，800．
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で ， 長 さ は 0．2へ 1 声m 程度 で あ る． M VP の 内部に は
時 に 細経線 が認 め ら れ る． 隣接 す る細胞間 はinter－
m ediateju n ctio nも し く は tightju n ctio nを有 し結合
して い る場合 と， 結合 がな く 離関 して い る場合 とが あ
る
． 中膜で は ク リ ッ ピ ン グ部位 に な お 広範囲に 挫滅像
谷
が あ る が， その 周辺 に ， 粗面小胞体 が著明 に 発達した
m odified s m o oth m u s cle c ellの 増殖が み られる 個
4tEう．
な お ， こ の 時期に 光顕 で し ば しば 内皮細胞の 核分裂
像が み ら れ た．
Fig．4． T hr e edays afte rte mpo r a ry clipping．
A こ Verylow m agnific atio n mic r ogr aphofthelu min als u rfa c e sho w s a
tr a n s v e rs ede n uded
lesio n at the clipping site yet． S EM X 140．
Bこ E nla rge m e nt of re cta ngle in Fig－ 4
－A － At the m a rgin of the den uded a re a， the
endothelialc ells， pOly gonal in shape a ndpr o min e nt n u clear protru sio n s， a r e S e e n－ No
te a
large n u mbe r of mic r o villou spr oje ctio n s o nthe su rfa c ea nd disc o ntin u atio n sくa r ro
w slat
the m a rgin sbetw e enthe c ells． S E MXl，1 50－
Cこ H ighe r m agnific atio n ofthe c e ntr al pa rt of the c ellsho w nin Fig■ 4－B． Nu m e ro u s
micr o villo u spr oje ctio n s a re s e e n， but mic ropore sa r e n ot obs er v ed－ SE M X l l，50 O．
Dニ Transmission ele ctr o n mic r ogr aph of the rege n e r ating c e11at the m a rgin of thc
denuded a re a． T he c ell ha s mic ro villo u spr oje ctio n s at thelu min alsu rfa c e， a nd c o ntains
w ell de v eloped r o ughe ndopla s mic r etic ula a nd m a nyfre e ribo s om e s， butfe w pin o cytotic
v e sicle s． X lO，800．
Eこ At the m argin ofthe clipping site， m a ny m Odified s mooth m u scle c ellsくM S Ml a re
obs e rv ed in the m edia ． R E， r ege n er ating endothelialc ell． T E MX4，500．
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1V． ク リ ッ ピン グ 開放後 5 日
1 ． 走査電頭像
内皮細胞剥離部位 は僅 か の 部分 を残 し両側よ り連続
的に 修復 され て い る く図5－Aン． 修復の 先端 を担う細胞
は表面 に 多数の M VP を持 ち， その 細胞質の 一 部は露
出した 内皮下組織の 上 を血管長軸方向に 長 く伸び ， 対
側の修復細胞の それ と結合 して い る く図5一 別 ． 隣接す
る細胞間の 結合 は不完全で ， 多数の 裂隙が み られ る ．
M V P は細胞 の中央部 に 多 い 傾向が ある が ， ほ ぼ細胞
全体 に 分布 して い る．
2 ． 透過電顕像
修復細胞表面 に は 多数 の M V P を認 め る く図 5－C
う． 細胞内に は遊離リ ボ ゾ ー ム ， 粗面小胞体が豊富 で あ
る． pino cytotic ve sicle は少な い ． W eibel－Palade小
体 を有す る 細胞 が少数な が ら も み られ る ． 隣接する細
胞 は inte r m ediate ju n ction も し く は tightjし1n Ction
で結合 し て い るが ， 結合 がな く 離関し て い る も の もあ
る ． 中膜 で は m odified s m o oth m u scle c ellの 増殖を
み る
．
V ． ク リ ッ ピ ン グ 開放後7 日
1 ． 走査電鏡像
損傷部位は内皮細胞 に よ り 完全に 修復さ れ て い る ．
修復細胞 は内腔に 隆起 した紡錘形 を呈 し， 血 管長軸に
沿い お お むね 規則正 しく 配列 して い る ． 細胞 表面 に は
な お 多数の M V P がみ られ く図6－ Al， 特 に 細胞の 配列
に 乱れ の あ る部位に 多い ． 細胞間に は辺 緑 ヒ ダが は っ
Fig． 5． Fiv edays afterte mpo rary clip ping．
A こ Verylow m agnific atio n mic r ograph ofthe lumin al s u rfa c e． M u ch ofthe de n uded
a re ais covered withthe regen e rating c e11s c o ntin u o u sly ． S E MX1 40J
Bこ Enla rge m e nt ofr e cta ngle in Fig． 5－A ． T he rege n e r ating c e11s at the adv a n cing edge
ha v e n u m er o u s micr o villo u spr oje ctio n s o nthe surfa c e． T he cytopla s m of the se cells
e xte nd lo ngitudin ally a s alo ng pr o c e ss o nthe sube ndotheliu m a nd c o nta ct with op po site
C ells． Betw e en adja c e nt c ells， m a甲 Cle a v age sくar ro wla r e s e e n． S E MXl，150－
Cニ H ighe r m agnified tr ans missionノ61ectr o nmic r ogr aph ofthe r ege n er ating c ell． M any
mic ro villo u spr oje ctio n s are s en at thelu min al su rfa c e． X27，000．
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き り と連続 して み られ， 裂隙は も は や認 め られ な い ．
2 ． 透過電顕像
細胞 は長紡錘形 を な し， 細胞 内腔面 に は M V Pが あ
るが ， そ の 密度は 細胞 に よ り 異な る． M V Pの 多少に か
か わ らず， pin o cytotic v e sicle が 内腔側 に も 基底両側
に も， 3日後， 5 日後 の もの よ り 多い ．
一 方 ， 遊離リ
ボ ゾ ー ム ， 粗面小 胞体 は減少 して い る ． 多 くの 細胞に
は W eibel－Palade 小体が み られ ， 時 に 多数 の 同小体 を
認 める く図6．Bl． 細胞間はinte r m ediateju n ctio nも
し く は tihgtju n ction で 結合 し， 辺 緑 ヒ ダが み ら れ る
く図6－Cl． 中膜 で は， なお m odified s m o oth m u s cle
c ell が多い ．
Vl． ク リ ッ ピン グ 開放後 14 日
1 ． 走査電顕像
辺緑 ヒ ダで 画さ れた 扁平紡錘形の 細胞が， 血管長軸
に 沿しユ規則正 し く配列 し， ほ ぼ 正 常像 を示 し て い る
く図7－A l． 細胞表面に は少数の M V P がみ られ る が， 多
く は 0．2ノノ m 以 下の 痕跡状 の もの で あ る ．
2 ． 透過電鍵像
胞体， 核共に 扁平で長 い く図7－Bl． M V P はば とん
どみ ら れ な い ． pin o cytotic v e sicle が形質膜 に 沿 い 著
明 に 存在 し， 多数の Weibel－Palade 小体 が み られ る．
遊 離リ ボ ゾ ー ム ， 粗面小胞体 は， 正 常内皮細胞と比べ
る と 多い が ， 7 日後の 細胞 と比 べ ると 全体に 減少して
い る． 細胞 基底部 で は細胞内線推が増加 して い る ． 厚
さ 3ノノ m 位 の 軽度の 内皮下結合組織 の 肥厚が あ る． 中
膜 に は ま だ m odified s m o oth m u scle c ell がみ られ
る．
ク リ ッ ピ ン グ開放後 30 日に は， 内膜 ， 中膜共 に正常
所見を 呈 す る．
Fig．6． Se v e ndays after tem po ra ry clip ping．
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血流 の 一 時的退断操作 に お い て は， こ の 操作 に よる
血栓形成や動脈硬化 の 発生 は避 け る べ き 必須の条件で
あ る
．
しか し， 微小血管外科領域 での テ ン ポ ラ リ ー ．
ク リ ッ ピン グに よ る血管損傷 に つ い て近年多数 の報告
が あ り
1ト 川
， 内皮細胞 の剥脱 ， 露出 した 内皮下組織 へ の
血小 板の 付着 な どの 内膜損傷 が 示 さ れ， こ の 内膜損傷
か ら将来内膳 を閉塞 す る血栓が形成 さ れ る危険性， お
よ び動脈硬化性病変が進行す る 危険性 が指摘 され て い
る
． し か し， これ ら の 問題 に つ い て 長期的に 追跡 した
報告は以 下の 二 つ の み で あ る． T hurston ら41は ラ ッ ト
の 大腿動脈 を50へ 200g の 力の クリ ッ プ で 1時間遮断
し， 20分後， 4 および 72時間後， 7 日後に 走査 電頗 に
よ る観察 を行 っ て い る ． こ れ に よ る と， ク リ ッ プ に よ
り内皮細胞の剥脱が起 こ る が， い ずれ の 時期に お い て
も大き な血栓形成 は なく ， 72時間後 に 内皮細胞 の修復
が始ま り 7 日で完 了 した と して い る． ま た ， Dujo v ny
ら71はイ ヌ の 中大脳動脈 を市販 の ク リ ッ プ で 45分間
遮断し， 1 ケ月後に 走査電顕で内皮細胞の配列の 乱れ，
離開を認め た と記載 してい る． 上 記 二 つ の報告 は共に
走査電顕の み に よ る観察で ， 透過電顕 は用 い て い な い ．
本研究で は， ラ ッ トの総額動脈 に 一 時的ク リ ッ ピ ン
グを行 い ， 血管， 特に 内膜の 形態学的変化 を， 直後よ
り 30 日間 に わた り走査電顕 お よび透過竃顕に より観察
した
． 認め られ た所見は， 0ク リ ッ ピ ン グ解除直後か
ら装着部位 に 完全 な内皮細胞 の剥脱がある ， 砂内弾性
板の破壊 は ない が， 中膜平滑筋細胞の著明な挫滅が あ
る， 母露出 した 内皮下組織 へ の 血小板の付着は最大数
層で ある，ゆ内皮細胞の修復 は 3 日後 に 既 に み ら れ る，
食肉皮細胞剥離部 は 5 日後 に ほ ぼ修復細胞 に被 わ れ，
7日後 には 欠損は み られ な い ， 圏内膜肥厚 はみ ら れ な
い ， 等で ある． 確か に ク リ ッ ピ ン グに よ り著 しい 内膜
損傷 が起 こ るが ， 大き な血栓形成， 動脈硬化性病変 へ
の進展はな か っ た ． 内皮細胞の障害に よ る血小板の 粘
着 ． 凝集， お よ び脂質等 の 血祭成分の浸潤 は動脈硬化
の成因と して 重要で あるが ， 病変が 治癒す るか ， さら
に 進行す るか は ， 障害因子 の 持続 ． 強さ と修復機転す
なわ ち内皮細胞の再生と の バ ラ ン ス に よる と考 え られ
て い る 川 用 ． テ ン ポ ラ リ ー ． ク リ ッ ピ ン グに お い て は，
血管 に 対す る侵害が単 一 ， 短 時間で あ り， ま た障害域
の幅が今回 の 実験 で も約 1 m m と狭 い た め に 内皮細
Fig．7． Fo u rte e ndays afterte mpo r a ry clip plng．
Aこ Lo w m agnified s c a n n lng ele ctr on micrograph
胞の 修復が短期間 に 完成 し得 る こ と， 更 に 永続的な血
流停滞の な い こ とが 血栓お よ び動脈硬化の 発生の ない
原因 と考 えら れ る0
しか し， 修復細胞 の 微細構造は そ の 過程 に お い て正
常内皮細胞と は 異な る所見 を示 した． 内皮細胞が損傷
され た場合， そ の 修復 は 一 般 に は 周辺 の 内皮細胞の 増
殖 に よ る とさ れ て い るが 1 6ト 2 2I， 損傷 が著 し く広範囲の
場合 に は， 内皮細胞 の 修復が間 に 合わ ず， 仰山 過性 に中
膜平滑筋細胞由来の 細胞 に よ り剥離面 が被覆さ れる こ
と が あ る とさ れ てい る2 3ト2 51
． 本研究で は ， 8 内皮細胞
剥離部両端 よ り連続的に 再生が起 こ る ， 砂剥離部内に
島状 の 内皮細胞再生が な い ， 母周辺内皮細胞 に 細胞分
裂がある， せ再生細胞 を経時的 に 観察す る と， 内皮細
胞 に 特徴的 と さ れ る W eibeトPalade 小体 を 多数認め
る様 に な る， 等 の所見が得ら れ， 従 っ て 内皮の 修復は
周辺の内皮細胞 の増殖 に よ る も の で あ り， 平滑筋細胞
の 関与 はなく， 修復細胞の微細構造上 の 特徴 は幼君内
皮細胞の そ れ を と ら えた も の と考 え られ る ．
修復細胞の 自由表面 に は 多数の微絨毛様突起が あ
り， そ の直径 は 100ノ ー 150n m で あ り， 長 さ は 0．2へ 1
メ m 位 で ある． 内部に は 時に 細線維 を認 め る． ほ ぼ細胞
全体 に 分布 して い るが ， 核 に よ る 中央隆起の 上 に 密生
す る傾向が あ る． 細胞 に よ りそ の 密度 は異 な り， 修復
初期 に 最 も多 く， 時 間的経過 と共に 約 2週間位で消失
し， 細胞 の 成熟度と関係 す る と思わ れ る．
成 熟 内皮細胞 の 微絨毛様突起 に つ い て は トリ 櫛
膜 叫 ， ラ ッ ト心 内膜 抑 2 81， 大動脈28I， 三 叉神 経節 ． 精
巣2 9I， 脳動脈 抑 ， イ ヌ肺動脈28削1， 大動脈2射 ， 頚動脈3 21，
ウサ ギ心内膜2 7ほ引， 肺 動脈2 81， 大動脈2 8I3 3ト 3引 ， サル 心内
膜3 6Iで 報告が あ り， 幼君 な内皮細胞 に つ い て は， ヒ ト胎
児の肺動脈 ． 大動脈 ． 動脈管3引 ， 幼 君 ウ サギ ． イ ヌ の心
内膜 ． 大動脈2即 ， 新生3 71お よ び再生内皮細胞 瑚 38卜4 21で
認め られ て い る． 竹重 ら 拘 は， ラ ッ ト胎児の 腸繊毛内毛
細血管の新生機序 を透過電顕 で観察 し， 幼君内皮細胞
に 微轟戎毛様突起 を認 める と と も に ， 突起が細胞の 成熟
に つ れ 消失 して い く 所見 を得 て い る． ま た， Go rdo n
ら4 1Iは， ラ ッ ト およ び ウ サ ギ の 角膜 に 損傷 を与 え， その
修復過程 を観察 し， 再生内皮細胞 の 大 きな 形態学的変
化 と して 微絨毛様突起の 出現 を認 め， 細胞分裂前に突
起 が増加 し， 分裂後数が減少 す る 所見 を得 て い る ．
Smitb ら31 は微絨毛 様突起 は表面積 を増 し， また血流
を遅 くす る こ と に よ り細胞と血祭と の 間の 物質代謝に
ofthelu min al su rfa c e． T he c ells a re o rie nted
paralelto thelong axis ofthe artery． M icr o villo u spr ojectio n s ar e sho rt a nd spa rs e． X570－
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一 時的動脈 ク リ ッ ピ ン グの 血 管内膜に お よ ぼす 影響
有利に 作用 す る もの と 推定し てい る ． しか し本突起 が
幼君細胞の 細胞膜の不完全性 に よ る 二 次的変化 で あ る
可能性 は否定 で きな い ．
幼君な 再生内皮細胞の胞体内 に は 豊富 な遊離 リ ボ
ゾ ー ム ， 粗面小胞体， ゴ ル ジ装置が認 め られ 活発 な代
謝が推測さ れ る． 一 方 ， pin o cytotic vesicle の 数は少
なく ， 幼若期 に は pin o cytotic v e sicle に よ る物質輸送
は少ない と考 え られ る ． W eibel－Palade 小体の 数も少
ない ． 本小体 は W eibelら1 3Iに よ り始 め て詳細 な記載
が なされ ， 血 管内皮細胞 に 特徴的と され て い る． その
機能に つ い て は第YIII凝 固因子 関連抗原 の 貯蔵に 関係が




ラ ッ トの 総頚 動脈内皮細胞 に も 多数 の同
小体が存在 して い るが ， 修復初期の幼君な再生内皮細
胞に お い ては 同小 体 は認め られ ず ， 修復が 始ま っ て 4
日以後多数の 同小 体が み ら れ るよ う に な り， 細胞 の 成
熟と 共に W eibeトPalade ノJl体が 形成 さ れ る と 考 え ら
れる．
以 上 の如く再生内皮細胞 の 微細構造 の 変化は細胞の
成熟過程 に お け る生理 的変化と考え られ ， ク リ ッ ピ ン
グ損傷後 14 日に は内皮細胞は ほ ぼ正 常化 し， 30 日後
で はク リ ッ ピン グ部位に は正 常内皮細胞の み が観察さ
れた0
従来， 一 時遮断 に 用 い られ る ク リ ッ プの 至適条件と
し ては， 血 圧 に 抗す る最小限の締挟力 を持ち， 単位 両
横の 圧 を小 さく す る た め に ブ レ ー ドの 幅が 広い 事が あ
げられ て い る3川 7ト1り4 71 相
． 脳外科に お い て はテ ン ポ ラ
リ ー ．ク リ ッ ピ ン グ の対象と な る動脈の 直径 は 0． 針－ 5
m m位で あ る． 血流遮断 に 必要な力 を血管壁の 弾性 を
無視し単純 に Lapla ce の 法則， すな わ ち
F ニ B PX W x lノ27rD
F， 血流遮断に 必要なカニ B P， 血圧 こ W， ブ レ ー ド の
幅ニ D， 血管の 直径．
に よ っ て求 める と ， 1 ．5 m m の 幅の ク リ ッ プ を使用 し
た場合，血 管の 直径が 0－8m m で 血 圧 が 100m mHg の
時に は僅 か に約 2，6g で あ り， 直径が 5 m m で 血圧 が
200m m 軸 の 時 に は 約 32g で あ る． た だ し， 実際に テ
ンポ ラ リ ー ． ク リ ッ ピ ン グを行う に 際 して はク リ ッ プ
の 滑脱は避け ね ばな らず， 上 記よ り大 きな締挟力を持
つ 事 が ク リ ッ プ に 要 求 さ れ る ． 本研 究 で 使 用 し た
Heifetz ク リ ッ プの 締挟力は約120g で あ り， 血 流遮
断に 最低限必要 な力よ り は る か に 強く ， こ の た め に
ラ ッ ト く平均血 圧 ， 約 120m mHgう の 頸動脈 く直径，
約1m mう を 30分間 ク リ ッ ピ ン グ し た 結果， 幅 約1
m m の内皮細胞の 脱落を認 めた． 脱落の 幅 は ク リ ッ プ
の ブレ ー ドの 幅 く1．5 m mうよ り狭 い が ， こ れ は ブ レ ー
ドの 断面が円弧 をな す ため と考 え られ る． しか し損傷
1233
範囲が狭 い た め， 内皮細胞 に よ る修復 は約7 日 間で 完
成 し， 再生 内皮細胞 の 微細構造上の変化は あ っ たが 一
時的生理 的な も の であ り， 大 き な血栓形成や動脈硬化
へ の 進展 はな か っ た ． 今回使用 した Heifetz ク リ ッ プ
は 動脈膚頚部ク リ ッ ピ ン グ等の 永久的使用に 主 に 用 い
ら れ る クリ ッ プ で あり ， テ ン ポ ラリ ー ． ク リ ッ ピ ン グ
用 に は Bie m erや Ya s a rgi1等 の弱 い 締挟力の ク リ ッ
プ が あ る． しか し例 えば Bie m e rク リ ッ プ で も締挟力
は約 45g と， い ずれ の ク リ ッ プに おい て も滑脱 を防 ぐ
た めも あり ある程度強い 締挟力 を持 ち， 内膜損傷 は避
け ら れ な い
．
し か し ブ レ ー ド の 幅 は い ずれ も 1 へ ノ 2
m m と狭く， 本研究結果か ら通常 は必ず修復さ れ る と
考 え られ， 日常使用 され て い る テ ン ポ ラ リ ー ． ク リ ッ
プ は実際上 で は大き な問題は な い と 考え られ る．
総 論
ラ ッ トの 総頚動脈 を締挟力 120g の Heifetz ク リ ッ
プで 30分間 クリ ッ ピ ン グ し， 一 時的動脈ク リ ッ ピン グ
の 血軌 特 に 内膜 に 及ぼ す影響 を走査電顕 と透過電顕
を用 い 30日間に わ た り検索した ．
1 ． ク リ ッ ピ ン グ部位 で は 完全 に 内皮細胞 は剥脱
し， 買出 した 内皮下組織 に 血小板が付着し， 強 い 内膜
損傷が起き た ．
2 ． クリ ッ ピン グ開放後 3 日目に は周辺正常内皮細
胞 の 増殖に よ る修復があり， 開放後 7 日目 に は傷害部
は再生内皮細胞 に よ り完全 に 被覆 され た．
3 ． 幼 若な再生内皮細胞の特徴 と して， その 内腔面
に 多数の 微絨毛様突起 が観察 さ れ た． そ の 直径 は約
100へ 15 0n m で あり， 長さ は 0．2へ 1ルm で あ っ た ． 細
胞 内で は 粗面小胞体， ゴ ル ジ装置が 発達 し， 遊 離リ ボ
ゾ ー ム が 豊富 に 存在 した．
4 ． 細胞 の 成熟と 共に ， W eibel－Palade 小体 お よ び
pin o cytotic v e sicle の 数は増加 し， 微絨毛様突起， 遊
離リ ボ ゾ ー ム ， 粗面小胞体お よ び ゴ ル ジ装置 は減少 し
た
．
ク リ ッ ピ ン グ開放後 14日目に は微絨毛様突起 はほ
と ん ど見 られ な く な り， 30日後に は正 常内皮細胞の み
が観察さ れ た．
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Sequ e ntial m orphological changes ofthe e ndothelial cells after te mpor a ry arte rial clip plng
we re s t udied bysc an n l ng andtransmissio n ele ctron mic ros c op y． A Heifbtz clip wi tha n o c clusive
fbrce of 12 0grams w as used tooc clude the caro tid a rte ry of W ist ar ratfbr 3 0min ute s． A nim als
w e re s acri丘c ed at the fbllo w l nginte r vals afte rthe oper ation こ0， 1， 3， 6， 24 ho u r s a nd 3， 5， 7， 14，
30days． Im m ediately after rem oval ofthe clip， arterial segm ents c om pres sedbythe clip r e v e aled
se ver e endothelial desquam a tions and ad hesio ns of a fbw laye rsof platelets on the e xpo sed
subendothelium ． T hre edays afte rthe clip pl ng， the repal rOfthe endotheliu m wa sde veloped by
replic ation of the adjacent u ndam aged e ndothelial cells． T he endothelial c o verlng Wa S
ac c om plished at the end of one w eek－ Im matu r e r eg ner atl ng Cells wer e cha r a cte rized by
n u m e ro u smicrovi1lou sprojections at the lu minals urfac e． T he se pr oJeCtions w e reap proxim a tely
10 0to15 0n m in width a ndO．2t oIFLm in length－ T hese im m atu r e e ndothelialce11s c ontained
we11－de veloped ro ugh endoplasmic r etic ura and m a ny fte e ribosom es butfbw W eibeト Palade
bodie s． T he num ber of pinocytotic vesicles was als o redu ced as c om pared to nor mal endo
L
thelium ． H o w e v er， With m atu rity ofthe endothelialc e11s， pino cytoticvesicles and W eibel
－ Palade
bodies in cre a sed w herea s the microvi1lo u sprqJeCtio ns decre ased． W ithin 14 days， the
mic rovi1lo usprojections disappeared and the e ndothelial cells ap pear ed to be n or m al． It is
c on cluded 丘o m the pres ent data that te mpor a ry arte rial clip plng Ca uSeS endothelial dam ages
without res ultantthro mbus and athe ro s cle r oticle sions， Which might be alm o st repair ed within 1 4
days afte rthe ope ratio n．
